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خلاصه
مقدمه: عصارۀ گیاه هوفاریقون با نام علمي .L mutarofreP mucirepyH به عنوان یک 
حساس گر نوری جدید برای درمان فتودینامیکی در چندین مطالعة آزمایشگاهی مورد بررسی قرار 
گرفته است. اما، چنین به نظر می رسد که فعالیت فتوتوکسیک این عصاره تاکنون به شکل مستقل 
بر روی باکتری ها مطالعه نش ــده است. لذا، هدف از این پژوهش بررسی اثر فتوتوکسیک عصارۀ 
 گیاه mutarofreP mucirepyH (به شکل قطرۀ خوراکی هایپیران) بر سویه های استاندارد
sueruA succocolyhpatS ،)00711 CCTA( silaceaF succocoretnE 
)22952 CCTA( iloC aihcirehcsE و )32952   CCTA(  درحالت پلانکتونیک بود.
روش بررس�ی: اثر غلظت هاي غیر توکس ــیک عصارۀ هوفاریقون به عنوان حس ــاس گر نوري 
(001برابر، 002 برابر، 005 برابر رقیق ش ــده) در زمان تابش 5 دقیقه بر فعالیت فتوتوکس ــیک 
این عصاره بر روی باکتری های مورد نظر بررسي شد.
 یافته ه�ا: حساس س ــازی ن ــوری عص ــاره (در رق ــت 001/1) ب ــا اس ــتفاده از ن ــور نارنج ــي
mc/J42)DEL قادر به کاهش 01gol 5-4  در تعداد باکتری های مورد آزمون بود.
(2
نتیجه گی�ری: مطالعة حاضر نش ــان داد این عصاره می تواند به عنوان یک حس ــاس گر نوری 
جدی ــد و مؤث ــر برای فتودینامیک تراپی ضد میکروبی در ش ــرایط آزمایش ــگاهی مطرح باش ــد. 
مطالعات بیش ــتری نیاز اس ــت تا اثر فتوتوکسیک این عصاره در کش ــت سلول، مدل حیوانی و 
در نهایت در بالین بررسی شود.
واژه هاي کلی�دي: فتودینامیک تراپی ضد میکروبی، باکتری ها، عصارۀ گیاه mucirepyH 
mutarofreP
7-2 .
نسیم کاشف و همکاران            3
مقدمه
هوفاریقون، علف چاي، هزارچشم یا گل راعي با نام علمي mucirepyH 
.L mutarofreP و اس ــامي انگلیس ــي، deew htamalK، rebmA 
yahdraH و  deew notpiT ،trow  s’nhoJ .tS ,deew taoG 
یک گیاه دارویي ارزشمند از خانوادۀ  eaecaisulC یا eaecacirepyH 
اس ــت. اس ــتفاده از این گونه به عنوان ی ــک داروي گیاهي، بخصوص براي 
درمان افس ــردگي در چند س ــال اخیر به طور قابل توجه ــي افزایش یافته 
اس ــت. تجارت هوفاریقون حدود 075 میلیون دلار در سراس ــر دنیا است 
که این مطلب خود مؤید ارزشمند بودن این گیاه است[1]. ترکیبات مؤثر 
بیولوژیک مختلفي در این گیاه وجود دارد اما، اجزاي مؤثر اصلي آن شامل 
هیپرفورین و هایپریسین است[2].
عص ــارۀ ای ــن گیاه به عن ــوان یک حس ــاس گر نوری جدید ب ــرای درمان 
فتودینامیکی در چندین مطالعة آزمایش ــگاهی مورد بررس ــی قرار گرفته 
است:
soklakS  و  هم ــکاران  خصوصی ــات  فتوفیزیک ــی  عصاره ه ــای 
.L mutarofreP mucirepyH را به عن ــوان ی ــک حس ــاس گر نوری 
جدی ــد برای درم ــان فتودینامیکی معرف ــی کردند. مطالع ــة این محققان 
نشان داد عصاره های این گیاه حاوی انواع ترکیبات حساس به نور هستند 
(همانند مشتقات نفتودی آنترون و کلروفیل). این ترکیبات به دنبال تابش 
نور فعال می ش ــوند و خصوصیات فتودینامیک ــی از خود بروز می دهند که 
می توانن ــد به عنوان ی ــک کلاس جدید و طبیعی از حس ــاس گرهای نوری 
برای اس ــتفاده در درم ــان فتودینامیکی و تش ــخیص فتودینامیکی مطرح 
باش ــند. طیف جذبی این عصاره ها مش ــابه با طیف هایپریسین (مهم ترین 
نفتودی آنترون شناخته ش ــده در آن ها) اس ــت[3]. کارآیی عصارۀ این گیاه 
به عن ــوان یک عامل فتوتوکس ــیک علیه کارس ــینوم مثانه نیز در ش ــرایط 
آزمایش ــگاهی بررسی شده اس ــت. فتوسایتوتوکسیس ــیتة قابل ملاحظه، 
فراوانی طبیعی، تهیة آس ــان و ارزان نشان می دهد که این عصاره می تواند 
به عنوان یک حس ــاس گر ن ــوری جدید و مؤثر برای درم ــان فتودینامیکی 
باش ــد[4]. مطالعة kamreY و همکاران در س ــال 0102، ارزیابی کارآیی 
vaflrepyH به عنوان یک حس ــاس گر نوری برای درم ــان فتودینامیکی 
بود. vaflrepyH یک عصارۀ تخلیص ش ــده از mucirepyH اس ــت که 
به منظور تش ــخیص فتودینامیکی طراحی ش ــده اس ــت. نتایج این مطالعه 
نش ــان داد vaflrepyH در شرایط آزمایشگاهی، فعالیت فتودینامیکی بر 
کشت سلول های سرطانی دارد و بنابراین می تواند به عنوان یک حساس گر 
ن ــوری در آین ــده مط ــرح باش ــد[5]. چنین به نظر می رس ــد ک ــه اثر های 
فتوتوکس ــیک عصارۀ گیاه .L mutarofreP mucirepyH در شرایط 
 آزمایشگاهی ناشی از هایپریسین، سودوهایپریسین و هایپرفورین است[6]. 
عصارۀ این گیاه در دو مطالعة بالینی نیز به کار برده شده است:
atsitaB و ovidraT در س ــال 9002، پروتکل های فتودینامیک تراپی 
ض ــد میکروب ــی را (با اس ــتفاده از رنگ ه ــای فنوتیازینی ــوم و عصارۀ گیاه 
(.L mutarofreP mucirepyH) ب ــرای زخ ــم پای بیم ــاران دیابتی 
مبتلا به اس ــتئومیلیت به کار بردند. رادیوگرام های این بیماران نش ــان داد 
که استخوان با هر دو پروتکل درمانی، التیام یافته است[7]. کاربرد بالینی 
فتودینامیک درمانی موضعی برای لزیون های هرپس س ــیمپلکس در oaS 
oluaP با استفاده از حساس گرهای نوری غیر توکسیکی چون متیلن بلو و 
عصارۀ گیاه mutarofreP mucirepyH نیز مؤثر واقع شده است[8].
   با توج ــه ب ــه مطالع ــات گذش ــته چنین به نظر می رس ــد ک ــه فعالیت 
فتوتوکسیک این عصاره تاکنون به شکل مستقل بر روی باکتری ها مطالعه 
نش ــده است. لذا هدف از این پژوهش بررسی اثر فتوتوکسیک عصارۀ گیاه 
mutarofreP mucirepyH (به ش ــکل قطرۀ خوراک ــی هایپیران) بر 
سویه های استاندارد ،)00711 CCTA(silaceaF succocoretnE 
aihcirehcsE و )32952 CCTA( sueruA succocolyhpatS 
)22952 CCTA( iloC در حالت پلانکتونیک بود.
روش بررسی
س ــویة  باکت ــري:  س ــویه هاي  silaceaF  succocoretnE 
)22952 CCTA( iloC aihcirehcsE ,)00711 CCTA( 
32952 CCTA( sueruA  succocolyhpatS به عنوان سویه هاي 
مرجع از شرکت پادتن طب تهیه شدند. 
   عص ــارۀ گیاه هوفاریقون ح ــاوي lm/gm1/0 هایپریس ــین به صورت 
آم ــاده از ش ــرکت داروی ــي پور س ــینا خری ــداري ش ــد (قط ــرۀ خوراکی 
هایپیران). محلول با فیلتراس ــیون، اس ــتریل و در تاریکي نگهداري ش ــد. 
براي تابش ب ــه نمونه هاي حاوي عصارۀ هوفاریقون  و نمونه هاي کنترل از 
 ردیف هاي دیودي منتش ــرکنندۀ نور(DEL نارنجي، 095 نانومتر) با توان
2mc/Wm08 استفاده شد.
   باکتري ها روي محیط کشت نوترینت آگار کشت داده شدند و به مدت 
42 س ــاعت در دماي 73 درجة س ــانتي گراد گرمخانه گذاری شدند. سپس 
سوسپانس ــیوني از باکتري ها در بافر فس ــفات ( تنظیم شده در 4.7=Hp) 
مطابق با اس ــتاندارد مک فارلند (ش ــمارۀ5/.) تهیه ش ــد (تعداد باکتري ها 
lm/UFC 801 x 2-1). سوسپانس ــیون باکتري ها با عصارۀ هوفاریقون در 
غلظت هاي غیر کشنده (x001 و x002 وx005 رقیق شده با بافر فسفات، 
شکل 1) مجاور شدند و به مدت 5 دقیقه در دماي 73 درجة سانتي گراد در 
تاریکي گرمخانه گذاری ش ــدند. سپس 0/2 میلي لیتر از هر نمونه در پلیت 
69خانه، تحت تابش نور نارنجيDEL به مدت 5 دقیقه (2mc/J42) قرار 
گرفت . براي حفظ ش ــرایط استریل، در پلیت در زمان تابش دهي بسته بود . 
پس از تهیة رقت هاي سریال 01 تایي از هر چاهک 001 میکرولیتر بر روي 
محیط نوترینت آگار برده شد . پلیت ها به مدت 42-81 ساعت در دماي 73 
درجة سانتي گراد گرمخانه گذاری شدند. سپس تعداد کلوني هاي رشد کرده 
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بر سطح محیط شمارش شد (تمام آزمون ها سه مرتبه تکرار شدند) .
گروه ه ــاي کنت ــرل در ای ــن آزمای ــش عبارت ان ــد از: گروه فاق ــد عصاره 
و ب ــدون تاب ــش ن ــور(-P-L) ، گ ــروه ح ــاوي عص ــاره و ب ــدون تاب ــش 
ن ــور (+P-L) و گ ــروه تاب ــش ن ــور ب ــدون وج ــود عص ــارۀ هوفاریق ــون 
 (-P+L)(به ج ــاي عص ــارۀ هوفاریق ــون از بافر فس ــفات اس ــتفاده ش ــد) .
  آنالیز آماري
مقادی ــر به ص ــورت انحراف معیار ± میانگین بیان ش ــدند . مقایس ــة بین 
میانگین گروه هاي مختلف با استفاده از آزمون AVONA yaW-enO 
بررسي گردید . مقادیر 50/0<P از لحاظ آماري معني دار تلقي شدند .
یافته ها
جدول 1 اثرکشندگي فتودینامیک تراپی ضد میکروبی CCTA( iloc.E 
CCTA( silaceaf.E و )32952 CCTA(suerua.S ،)22952 
)00711 را با اس ــتفاده از عص ــارۀ گیاه  mutarofreP mucirepyH 
در رقت هاي مختلف و دوز نوري 2mc/J42 نشان می دهد. حساس سازی 
ن ــوری عصاره (در رقت 001/1) با اس ــتفاده از ن ــور نارنجي /J42)DEL
mc) ق ــادر به کاهش 01gol 5-4 در تع ــداد باکتری های مورد آزمون 
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بود. رقت ه ــاي002/1 و 005/1 از عصاره نیز در حض ــور منبع نور کاهش 
قابل ملاحظ ــه ای در تعداد باکتری های سوسپانس ــیون اولیه در مقایس ــه 
با گروه کنترل نش ــان دادن ــد (50/0<P). رقت هاي مختل ــف عصارۀ این 
شکل 1: رقیق کردن عصارۀ هوفاریقون با بافر فسفات
جدول 1: اثرکشندگي فتودینامیک تراپی ضد میکروبی با واسطۀ عصارۀ گیاه mutarofreP mucirepyH در (32952 CCTA( suerua.S  (22952 CCTA( iloc.E و (silaceaf.E 
00711 CCTA(  در رقت هاي مختلف عصاره و زمان تابش 5 دقیقه منبع نوری
گیاه در تاریکی به تنهایی در مقایس ــه با گروه کنترل هیچ اثر س ــمی روی 
ارگانیسم های مورد بررسی نداشتند. همچنین دوز نوري به تنهایی قادر به 
اثر باکتری کشی نبود.
بحث و نتیجه گیری
عصاره ه ــای گی ــاه mutarofreP mucirepyH مدت ه ــای مدی ــد 
برای درمان افس ــردگی به کار برده شده اس ــت. بر خلاف پتانسیل درمانی 
بالای این گیاه گاهی اوقات مصرف خوراکی آن، پاس ــخ های فتوتوکس ــیک 
پوس ــتی را به دنب ــال دارد. به همین خاطر برخی مطالعات برای شناس ــایی 
فتوتوکس ــین های اصلی عصارۀ این گیاه انجام ش ــده اس ــت[6]. نتایج این 
مطالعات نش ــان می دهد که هایپریس ــین، سودوهایپریسین و هایپرفورین 
می توانند مسئول آثار فتوتوکسیک عصارۀ این گیاه در شرایط آزمایشگاهی 
باشند[6].
اث ــر ض ــد میکروبی عص ــارۀ این گیاه در چندین مطالعه بررس ــی ش ــده 
است[11-9] اما، فعالیت فتوتوکسیک این عصاره تاکنون به شکل مستقل 
بر روی باکتری ها مطالعه نش ــده اس ــت. در مطالعة حاضر، اثر کش ــندگي 
فتودینامیک تراپی ضد میکروبی با واس ــطة عص ــارۀ گیاه mucirepyH 
mutarofreP در CCTA( suerua.S ،)22952 CCTA( iloc.E 
)00711 CCTA( silaceaf.E و )32952 در رقت ه ــاي مختل ــف 
عص ــاره به عنوان یک محلول حاوي عامل حس ــاس گر نوري و پرتو دهي با 
نور نارنجي DEL بررس ــي شد . مطالعة ما نشان داد که فتودینامیک تراپی 
ض ــد میکروبی با عصارۀ هوفاریقون در غلظت هاي غیر کش ــنده به ش ــکل 
کارآمدي باعث کش ــته ش ــدن هر سه گونة باکتریایي ش ــده است . بر طبق 
توصیه های س ــازمان غذا و داروی آمریکا برای بیان اثر ضد باکتریایی یک 
درم ــان اختصاصی کاهش حداق ــل 01gol 3 در تعداد باکتری ها ضروری 
است[21]. با توجه به آنکه نتایج این مطالعه کاهش 01gol 5-4 در تعداد 
باکتری های مورد آزمون را نش ــان می دهد، اثر فتوتوکسیک این عصاره در 
مورد باکتری های فوق، کشنده تلقی می گردد.
   مطالعات مختلفی اثر فتوتوکسیک هایپریسین را بر میکروارگانیسم ها 
بررس ــی کرده اند[22-31]. در مطالعه ای در س ــال 2102، با بررس ــی اثر 
 حس ــاس گر نوری هایپریس ــین در غلظت ه ــای (Mμ 04-0) و دوز نوری
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(2mc/J03-5) مشخص شد غیرفعال سازی فتودینامیکی قادر به کاهش 
بیش از gol 6 در تعداد باکتری های سویة حساس به متی سیلین و مقاوم 
به متی سیلین sueruA succocolyhpatS بود[61]. در مطالعة دیگر 
در سال 4102، جهت بررسی اثر فتوتوکسیک هایپریسین بر روی گونه هاي 
adidnaC از غلظت های مختلف هایپریس ــین (Mμ 04 و 05/2 ، 52/1 
، 526/0) و منب ــع ن ــوری لامپ DEL با دوز نوری 2mc/J81 اس ــتفاده 
ش ــد. غیرفعال سازی فتودینامیکی در این ش ــرایط قادر به کاهش gol 6 
در م ــورد sisolisparaP adidnaC و iesurK adidnaC بود[41]. 
در س ــال 0102، انگلهارت و هم ــکاران اثر غیرفعال س ــازی فتودینامیکی 
هایپریس ــین محلول در آب را بر روی یک س ــویه از suerua .S بررس ــی 
 کردن ــد که درحض ــور Mn 001 هایپریس ــین و 03 دقیق ــه زمان تابش
(2mc/Wm57)،  تع ــداد  باکتری ه ــا  gol  5-4  کاه ــش  یافتن ــد. 
همچنین مش ــخص ش ــد در غیاب نور هیچ اثر کش ــندگی بر روی س ــویة 
م ــورد نظر وج ــود نداش ــت[81]. در س ــال 9002، لوتي و هم ــکاران اثر 
فتوتوکسیسیتی هایپریسین را بر روی باکتری های عامل پوسیدگی دندان 
sunirboS succocotpertS وsnatum.S  مطالع ــه کردن ــد. در این 
بررسی در حضور lm/gμ 5/2 هایپریسین و 021 ثانیه تابش، باکتری های 
sunirbos.S به ط ــور کامل (001 درصد) از بین رفتند در حالی که بر روی 
سویه های snatum.S هیچ اثر کشندگی مشاهده نشد[02]. جانکوسکی 
و همکاران اثر فتوتوکسیک هایپریس ــین را برروی سویه های باکتری های 
گ ــرم منف ــی 21k  iloc.E و allegihS مطالعه کردن ــد که در میان همة 
سویه ها کمتر از gol 1 کاهش مشاهده شد[12]. در مطالعة پیشین ما نیز 
که اثر فتوتوکسیک هایپریسین (غلظت lm/gμ 1، دوز نوری 2mc/J84) 
ب ــرروی )32952 CCTA(suerua.S ،)22952 CCTA( iloc.E 
و )00711 CCTA( silaceaf.E بررس ــی ش ــد، کاهش 01gol 7-6 
در تعداد باکتری های مورد آزمون مشاهده شد[22].
ب ــا توجه به نتایج مش ــابه برای اثر فتوتوکس ــیک هایپریس ــین و عصارۀ 
هوفاریقون همچنین فراوانی طبیعی، تهیة آسان و ارزان عصاره، این عصاره 
می تواند به عنوان یک حساس گر نوری جدید و مؤثر برای فتودینامیک تراپی 
ضد میکروبی مطرح باشد. مطالعات بیشتری نیاز است تا اثر فتوتوکسیک 
 این عصاره در کشت سلول، مدل حیوانی و در نهایت در بالین بررسی شود.
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